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UN CARCINOMA PRIMITIVO DEL TIMO 


Molteplici fatti e considerazioni rendono interessanti assai 
i tumori del timo: la funzione in parte ancora oscura di: 
quest’organo della prima infanzia, il problema della sua co- 
stituzione, epiteliale o linfocitaria, la sua quasi totale invo- 
luzione all’inizio della pubertà, la vicinanza e contiguità con 
altri tesssuti ed organi importantissimi del mediastino e del 
collo, infine la relativa rarità di questi tumori. 

ll Rubaschow (1) in tutta la letteratura sull’argomento 
fino al 1911 ha potuto contare 69 casi tra tinfosarcomi, lin- 
fadenomi, sarcomi cavernosi, globo cellulari, globofuso cel- 
lulari. 

Recentemente Vanzetti (2) ha pubblicato il prima caso di 
. adenoma del reticolo del timo: e 12 casi di carcinomi: sareb- 
bero registrati dai varii autori. E 

A questo proposito però è opportuno ricordare ‘quanto il 
Tarozzi (3). ha scritto sulla troppa facilità di attribuire al 
timo tumori di carattere epiteliale, e tenere presente il ‘fatto 
‘ che il ricco materiale dell’ Hart (4) non. contiene alcun caso 
di carcinoma del timo. 

Eppure Letulle (5) ‘ sopra 8 casi di tumori mediastinici 
avrebbe osservato 5 sarcomi e 3 tumori epiteliali. Ma questi 
tre casi si possono facilmente ‘escludere dal novero dei car- 
‘cinomi del timo. ‘ 

Sl primo riguarda un uomo: di 50 anni venuto a -mor Le: im- 
provvisamente. Il tumore voluminoso trovato all’autopsia nel 
mediastino anteriore infiltrava i gangli. tracheo-bronchiali e 
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dava nodi secondarii ne” polmoni. Al. microscopio l’autore 
osserva tanto delle: piccole cellule disposte intorno ai vasi, le 
quali egli definisce sarcomatose, quanto isole di grandi cellule ; 
polimorfe a nucleo voluminoso, vivamente colorato, le quali in 
alcuni punti sembrano allogate dentro alveoli mal delimitati. 

La stessa indecisione dell’autore tra un linfosarcoma più 
o meno alveolare ed un linfadenoma combinato con un car- 
cinoma, non può indurre in noi la persuasione che'il neopla- 
sma sia un carcinoma d’origine epiteliale come egli lo defi- 
nisce, e non si comprende perchè, alla fine del lavoro. 

L’altro caso, e per il riguardo clinico (donna di 23, anni, 
malata da un mese di pleurite con tosse ed edema alla faccia 
e agli arti superiori) e per il reperto necroscopico d’un tu-' 
more mediastinico che invadeva quasi la totalità della por- 
zione toracica della trachea ed il bronco sinistro, e per la 
degenerazione mucosa delle cellule epiteliali che costituivano 
la massa del neoplasma, fa pensare che il tumore possa es- 
sere derivato dalle vie respiratorie anzichè dal timo. 

Il terzo caso fu trovato all’autopsia d’un uomo di 65 anni. 
Il tumore, situato dietro lo sterno, infiltrava i gangli tracheo . 
bronchiali e comprimeva il tronco brachiocefalico, istologi- 
camente consisteva d’una trama fibrosa circoscrivente degli 
alveoli dentro i quali erano contenute cellule epiteliali a 
protoplasma chiaro a margini dentellati che l'A. ritiene cel- 
lule epiteliali dello strato di Malpighi. 

Non è forse verosimile che tale tumore sia derivato da 
germi epidermici o branchiali inclusi nel mediastino ? 

Vermorel e Thiroloix (6) nel 1894 comunicarono alla So- 
cietà ‘Anatomica di Parigi un caso di tumore del timo' che 
sembrerebbe derivato dallo strato Malpighiano. 

Ambrosini (7) diagnosticò epitelioma pavimentoso tubu- 
lare primitivo del timo un tumore da lui trovato nell’autopsia 
d’un uomo di 52 anni. Tale tumore era retrosternale, spre- 
muto lasciava fluire dalle sezioni una massa biancastra ;. al- 
l’esame microscopico consisteva d’uno stroma fibroso che limi- 
tava degli alveoli di forma irregolare : gli elementi ivi conte- 
nuti avevano un protoplasma chiaro. I tubuli epiteliali fre- 
quentemente si anastomizzavano. 


Un carcinoma primitivo del timo © 3 


Il Klein (8) giustamente ‘accusa la-descrizione dell’ Ambro- 
sini di poca chiarezza istologica e fa rilevare Ja: mancanza 
dell’infiltrazione ghiandolare. S$ 

Il caso di Paviot e Gerest (9) riguardava una donna di 
52 anni. L’autopsia.dimostrò un tumore della grossezza d’una 
testa d’adulto, a ‘superficie bernoccoluta. Il rene presentava 
un piccolo nodo biancastro sotto capsulare di aspetto neò- 
| plastico. All’esame ‘microscopico lo stroma era abbondante, 
poco vascolarizzato, limitava ‘isole di cellule epitelioidi di 
“varie grandezze con nucleo vescicolare voluminoso e nucleolo. 
Qua e ‘là nelle zone marginali del tumore si trovavano dei 
blocchetti cellulari costituiti da tre o quattro elementi addos- 
‘ sati ma mon embricati. Gli autori non vogliono avvicinare 
questi blocchetti ai corpi di Hassal, fanno: la diagnosi di 
cancro epiteliale. del timo, ma la mancanza di veri corpi di 
Hassal, ne fanno incerta la derivazione. Così pure è .molto 
incerta la derivazione timica nel caso di Bruch (10). Nicolle 
istologicamente lo denominò « epitelioma di un tipo un po” 
speciale »: è probabile che il punto di partenza sia stato un 
resto -del timo. 

Tuttavia l’ubicazione del tumore tanto inel mdediastino. an- 
“teriore che nel posteriore, i rapporti contratti col periostio 
delle vertebre, con la trachea, con l’esofago, col polmone e 
l’esame istologico del tutto sommario non dimostrano: l'ori- 
gine timica del tumore. 

Una massa biancastra del volume d'una. testa d’adulto, la 
quale occupava la loggia timica, infiltrava ‘i polmoni, le 
pleure mediastiniche, lo sterno e sporgeva sotto la pelle, fu 
trovata da Thyroloix e Debrè (11) nell’autopsia d’un uomo di 
56 anni. Gli autori in base all’esame istologico si affermano 
sopra una forma metatipica d’epitelioma pavimentoso, e per 
la derivazione pensano ad ‘inclusione di elementi branchiali. 
Non si tratterebbe quindi d’un tumore proprio del timo. 

Dal novero dei carcinomi d’origine timica si può infine 
escludere anche ‘il tumore epiteliale della regione tiroidea 
descritto da Achard e Paisseu (12). Un nodo metastatico di 
‘ esso fu rinvenuto nel rene destro. Istologicamente si palesò 
costituito da una stroma connettivo e da masse epiteliali ; lo 
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Un primo sguardo d’assieme delle varie sezioni e dei varii 
punti del tumore:e variamente ‘colorate mostra in maniera ‘ 
chiarissima la struttura alveolare in cui lo stroma abbondan- 
tissimo per lo più fibrillare, limita masse. cellulari di varia, 
grandezza e qua e là degenerate e disfatte. Gli‘alveoli che ne 
risultano sono allungati, rotondeggianti, ovali. 

Procedendo ad un esame più minuto spicca nettamente la 
forma rotondeggiante degli elementi ‘cellulari, la-loro varia 
grandezza, il loro polimorfismo, la relativa :scarsezza del loro 
protoplasma, il nucleo voluminoso, vescicolare chiaro. - 

° Una confusione degli elementi neoplastici coi linfocitarii 
non è possibile, perchè nelle sezioni dove ancora si riscon- 
trano resti del timo, è notevole l'uniformità di questi ed i 
polimorfismo di quelli ; la maggiore scarsezza di protoplasma 
e la maggiore intensità (di colore del nucleo linfocitario di 
fronte ad un:protoplasma più abbondante e al nucléo chiaro 
delle cellule ‘neoplastiche. 

Anche il Rubaschonw, nel suo citato lavoro, e per il carat- 
‘tere «delle cellule, e per la loro struttura alveolare, e per il 
comportamento di esse icon lo stroma, si sente autorizzato a 
fare diagnosi di carcinoma e precisamente d’una forma rara 
di carcinoma a piccole cellule. : i 

Golpisce nel nostro caso in tutte le sezioni il grande nu- 
mero di cellule in catiocinesi irregolare e qua e là si riscon- 
trano cellule giganti, rotonde, ovali, di varia circonferenza.’ 
I nuclei occupano tutta la periferia di tali cellule o stanno in 
una piccola o grande parte di essa. 

Non è raro incontrare sfere totalmente jaline, senza traccia 
di struttura concentrica, ora più grandi ora più piccole. È 
‘ però importante rilevare che si riscontrano anche sfere sulle 
quali la disposizione concentrica è ben visibile, come vi è ben 
visibile la tendenza alla trasformazione jalina. 

Tali sfere io sarei propenso ad avvicinare ai corpuscoli di 
Hassal, ed alcune di esse non dovrebbero lasciare dùbbio su 
tale loro identità anche mettendole a confronto con le perle 
epiteliali dei carcinomi a cellule piane. 

Non fu possibile nè col V. Gieson, nè col Bielschowski 
largamente usati mettere in evidenza sostanza intercellulare 
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nè fibre precollagene fra le cellule contenute: negli alveoli, 
come pure è notevole la scarsezza in alcuni preparati, la 
mancanza in altri di fibre elastiche. 

Sono noti e il valore che si dà alla presenza aosta 
di fibre precollagene, di fibre elastiche nella diagnosi diffe- 
renziale fra cancro e sarcoma (17) e le numerose ricerche 
istituite in proposito (18). I risultati, è vero, non sono con- 
‘cordi (19), ma ‘alla. presenza od assenza di tali reperti non 
possiamo. negare un notevole valore allorchè vengano riu-. 
niti ad altri elementi diagnostici messi a mostra dispo- 
sizione. ‘> a 

Sottoponendo ad esame accurato le sezioni fatte dai varii, 
punti delle ghiandole linfatiche del mediastino ariteriore si 
può vedere che ‘esse serbano solo alla. periferia una traecia 
dei proprii elementi linfocitarii, sostituiti quasi totalmente 
‘da cellule neoplastiche. Queste, anche nella capsula ghiando- 
lare ispessita assumono una disposizione alveolare, rimanendo 
sempre assente, come in altri preparati, il caraltere infiltra- 
tivo diffuso. Le sezioni fatte in corrispondenza fra pleura e .- 
neoplasma, e colorate col Bielschowski, possono a prima vista 
far pensare alla presenza d’un reticolo intercellulare. 

Se si osserva però che questo reperto si ottiene solo al 
limite fra tumore e pleura non si tarda a persuadersi che si 
‘tratta d’un puro fatto d’infiltrazione neoplastica fra le maglie 
connettive della pleura ispessita. L'invasione neoplastica non 
va oltre la pleura, il polmone se ne mostra immune. 

La tonaca esterna di alcuni grossi vasi è infiltrata, la 
media e l’intima non dimostrano alcuna reazione. 

Riassumendo i fatti che macroscopicamente e microscopica- 
mente ho potuto raccogliere, devo logicamente venire alla con- 
elusione, che esclusa. la possibilità d’un tumore metastatico del 
mediastino, tale tumore per la sua ubicazione, per i rapporti 
con la pleura viscerale e col pericardio, per la forma, per la 
presenza di formazioni microscopiche da. me avvicinate ai 
corpuscoli di Hassal, si deve ritenere d’origine timica. _ 

Ed esclusa anche ogni altra origine, da quali elementi del 
timo deriva il tumore: dalle cellule epiteliali del reticolo o 
. dalle cellule linfocito simili ? 
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Data la controversa origine e nalura di uno degli elementi 
costituenti il parenchima del timo, i cosidetti timo-linfociti 
che secondo alcuni AA. sarebbero di origine epiteliale e se- 
condo altri linfocitaria, torna difficile dare una risposta al 
quesito tanto più che nello sdifferenziamento blastomatoso le 
cellule neoplastiche perdono molti dei loro caratteri morfolo- 
gici che permetterebbero di avvicinarle all’uno o all’altro 
degli elementi del timo. Perciò fino a risoluzione della origine 
e natura dei timolinfociti crediamo necessario mantenere per 
questo punto il maggiore riserbo. 

La struttura alveolare, la forma delle cellule, il rapporto 
delle masse cellulari con lo stroma, l’assenza d’un reticolo 
intercellulare e di fibre elastiche, il polimorfismo, m'inducono 
- nella persuasione che il tumore primitivo del ‘timo da me 
descritto ed illustrato, per tutti i fatti esposti e per le con- 
siderazioni fatte deve essere ritenuto un ‘carcinoma. 

Così esso costituisce il quinto caso di carcinoma. primi- 
tivo di tale organo veramente dimostrato di tutta la lette- 
ratura. ; 
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